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病例 报告 


以 不 明 原 因 发 热 为 主要 表现 的 横 纹 肌 淋 巴 瘤 1 例 报告 并 文献 回顾 


申 晓 东 ', 陈 计 ', 肖 红 痢 ', 刘 刚 ', 翟 永志 ', 徐 白 营 ", 石 怀 银 ', 歼 檀 实 ', 朱 海燕 ， 


解放 军 总 医院 ! 急 诊 科 ,? 核 医学 科 ,* 病 理科 ,北京 100853 


摘要 : 淋巴 瘤 是 免疫 系统 恶性 肿瘤 之 一 ,其 中 结 外 淋巴 瘤 患 者 常 缺乏 典型 症状 及 阳性 的 辅助 检查 结果 ,部 分 病例 仅 以 发 热 为 主 
要 表现 。 对 于 表现 为 长 期 发 热 (病程 >3 周 ) 的 淋巴 瘤 患 者 ,其 发 热 症状 的 特点 可 以 为 疾病 的 诊断 提供 线索 ,如 起 热 时 间 ` 热 型 , 药 


物 反应 等 特异 性 表现 对 于 明确 诊断 具有 重要 作用 ,尤其 早期 , 军 


患者 的 诊断 效率 ,值得 深入 探讨 。 
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见 病例 。 应 用 不 明 原 因 发 热 的 诊断 思维 ,可 以 提高 此 类 淋巴 瘤 


Muscle tissue lymphoma presenting only with fever of unknown origin: a case report 


and literature review 
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Abstract: Extra-nodal malignant lymphoma is often characterized by a lack of typical symptoms and positive results of 
auxiliary examinations, which make diagnosis difficult. In some cases, fever can be the only clinical manifestation. For the 


lymphoma patients presenting with persistent fever with a duration over 3 weeks, characteristics of fever including time of 
fever attack, fever type and effects of drugs may have significant value in the diagnosis, especially in the early stage of the 


disease or in rare cases. 
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淋巴 瘤 作为 免疫 系统 恶性 疾病 之 一 ,病例 并 不 少 
见 , 但 病变 位 于 淋巴 结 外 的 病例 报道 较 少 ,其 中 以 横 纹 
肌 为 原 发 病灶 的 淋巴 瘤 更 为 罕见 ,在 报道 非 霍 奇 金 淋 巴 
瘤 病 例 的 文献 中 仅 占 1.1%"2。 同 时 ,淋巴 瘤 的 诊断 是 
临床 常见 的 难题 之 一 ”, 其 中 非 霍 奇 金 淋巴 瘤 的 组 织 形 
态 学 表现 与 临床 特征 非常 多 样 ,临床 上 一 般 通 过 发 现 肿 
大 淋巴 结 并 活检 以 明确 诊断 ,但 以 结 节 外 淋巴 瘤 为 代表 
的 部 分 患者 常 缺 乏 典型 的 临床 症状 和 阳性 辅助 检查 结 
果 , 既 往 临床 诊断 策略 的 作用 较为 局 限 。 本 文通 过 1 例 
仅 表 现 为 长 期 发 热 的 横 纹 肌 淋 巴 瘤 患者 的 病例 ,探讨 不 
明 原 因 发 热 (FUO) 的 诊断 思维 对 那些 表现 为 发 热 的 淋 
巴 瘤 患者 诊断 的 帮助 。 
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1 病例 资料 

男性 ,62 岁 ,退休 ,居住 于 河北 省 。 因 ”发 热 3 周 余 ” 
于 2014 年 5 月 至 我 院 就 诊 。 患 者 缘 于 3 周 前 饮酒 .受凉 
后 出 现 发 热 ,最 高 可 至 41.7 名 , 轻 度 晴 寒 ,无 寒 颜 等 其 他 
伴随 症状 。 发 热 热 型 为 不 规律 热 , 多 于 凌晨 出 现 ,无 明 
显 前 驱 症 状 , 自 服 解 热 镇 痛 药 效果 不 佳 ,发 热 5~7h 后 出 
较 多 汗 后 体温 可 下 降 。 当 地 医院 给 予 左 氧气 沙 星 \ 阿 奇 
霉 素 抗 感染 治疗 ,效果 不 佳 ,期 间 给 予 地 塞 米 松 激素 肌 
注 1 次 ,体温 下 降 至 正常 ,维持 24 h 左 右 后 复 升 。 治 疗 
过 程 中 逐渐 出 现 双 下 上 肢 轻 度 水 肿 .白细胞 下 降 及 贫血 ， 
接受 骨髓 穿刺 活检 术 , 见 三 系 增生 活跃 ,未 见 幼稚 细胞 ， 
给 予 升 白 药物 治疗 后 白细胞 数量 可 有 所 上 升 。 无 特异 
既往 史 及 家 族 史 ,起 病 后 体质 量 无 明显 变化 。 至 我 院 就 
诊 , 门 诊 以 “不 明 原因 发 热 ” 为 诊断 收治 入 急诊 发 热 病 区 
住院 ,患者 一 般 情 况 差 ,神志 清 , 精 神 差 ,体力 下 降 ,体温 
38.4 ,脉搏 110 次 /min, 血压 139/74 mmHsg, 大 小 便 正 
常 , 查 体 见 双 下 肢 轻 度 可 四 陷 性 水 肿 ,未 见 浅 表 淋 巴结 
肿 大 及 其 他 阳性 体征 。 入 院 检查 : 肺 CT 示 双 侧 胸 腔 积 
液 ; 血 常 规 见 血红 蛋白 113 gL、 白细胞 计数 3.25x10%/L、 
血小板 120x10%L, 中 性 粒 细胞 0.887 淋巴 细胞 0.095， 
C 反 应 蛋白 .3 mg/L, 白介素 -6 60.89 pg/mL; 血 生化 见 
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丙 氨 酸 氨 基 转 移 酶 73.3 U/L, 天 冬 氨 酸 氨 基 转 移 酶 
309.0 U/L; 血 清白 蛋白 21.3 U/L, 肌 酸 激酶 3583.3 U/L， 
乳酸 脱毛 酶 2106.4 U/L; 凝 血 功能 见 血 浆 活 化 部 分 凝血 
活 酶 48.4 s, 血 浆 凝 血 酶 原 时 间 16.2 s, 血 浆 凝 血 酶 原 活 
动 度 66.0% ,肿瘤 标记 物 中 仅 CA125 37.38 U/mL; 血清 
铁 蛋 白 >2000 ng/mL, 红 细胞 沉降 率 正常 ,免疫 ,自身 抗 
体 . 呼 吸 道 病 原 学 及 真菌 D- 葡 聚 糖 检测 均 阴 性 ; 尿 常规 
见 尿 重 白 定 性 实验 75 mg/dL。 

患者 入 院 后 给 予 抗 感染 治疗 ,效果 不 明显 ,一 般 情 
况 逐 渐 恶 化 。 激 素 可 控制 发 热 ,但 效果 逐渐 减弱 ,40 mg 
甲 泌 尼龙 静 滴 1 次 /d 后 发 热 间隔 由 24 h 左 右 逐 渐 减 短 
为 12 ph 左右。 给 予 患者 PET/CT 检 查 ,结果 回报 : 双 侧 


锁骨 上 窜 腋窝 .乳腺 区 及 前 、 侧 胸壁 .右前 侧 腹 壁 皮肤 
及 肌肉 肿胀 增 厚 ,皮下 9 间隙 模糊 ,放射 性 摄取 增高 ， 
SUVmax:8.3; 右 侧 臂 中 肌 及 臂 小 肌 肿 胀 增 厚 ,皮下 脂肪 
间隙 模糊 ,可 见 放 射 性 浓 聚 ,SUVmax:7.4; 左 侧 竖 背 肌 ， 
双 侧 革 大 肌 , 股 中 间 肌 、 股 直 肌 及 左 侧 坐 骨 海 绵 体 肌 可 
见 局 部 放射 性 浓 聚 ,SUVmax:7.0( 图 1)。 于 CT 引导 下 
对 右 恬 部 肌肉 进行 活 组 织 穿刺 活检 术 , 活 检 示 : 送 检 为 
横 纹 肌 组 织 , 肌 间 可 见 弥漫 核 异 型 细胞 ,并 见 核 分 裂 相 
(图 2) ,考虑 淋巴 造血 组 织 恶 性 肿瘤 可 能 性 大 ,免疫 组 化 
提示 工 细 胞 淋巴 瘤 ,诊断 为 " 非 霍 奇 金 淋巴 瘤 结 外 T 细 
胞 型 IV 期 B” ,血液 科 给 予 CHOP 方 案 , 患 者 病情 有 所 
好 转 。 


图 1 静脉 注射 示 踪 剂 *F-FDG 60 min 后 PET/CT 显 像 示 
Fig.1 PET/CT images show swollen gluteus medius and minimus with exceptional 


increased radioactivity uptake (SUVmax: 7.4) at 60 min after the intravenous 


administration of “F-FDG tracer. 


2 讨论 

结 外 T 细 胞 型 非 霍 奇 金 淋 巴 瘤 在 中 国人 群 中 发 病 
率 低 , 病 变 在 肌肉 的 更 为 罕见 ,临床 病例 极 少 ”。 北 京 某 
大 型 三 甲 医院 对 38 年 间 1289 例 淋巴 瘤 病 理 活 检 病 例 进 
行 回顾 性 分 析 , 未 见 发 生 于 肌肉 组 织 的 病例 5”。 荟 菜 人 研 
究 发 现 , 淋 巴 瘤 的 临床 表现 缺乏 典型 性 ,诊断 难度 大 "*。 

本 例 患 者 仅 以 发 热 为 主要 症状 ,病情 极其 隐匿 , 且 
起 病 急 .病程 短 ,诊断 难度 大 。 我 们 以 FUO 的 诊疗 思维 
为 主 ,结合 淋巴 瘤 的 特点 , 较 快 做 出 初步 诊断 ,给 予 针对 


性 较 强 的 PET/CT 检 查 以 明确 诊断 ,入 院 至 确诊 共 6 d。 

FUO 指 反复 发 热 超过 38.3 %(101 下 ) ,病程 持续 3 
周 以 上 ,入 院 3 d 或 3 次 门诊 未 诊断 ”和 。 国内 外 多 个 
FUO 的 苓 茶 分 析 显 示 ,FUO 的 诊断 率 为 70%~90% , 感 
染 性 疾病 .结缔 组 织 病 .恶性 肿瘤 和 其 他 类 疾病 是 其 主 
要 病因 分 布 " ,其 诊断 思维 及 技巧 有 迹 可 循 。 

第 1 步 :病史 及 发 热 特点 的 采集 。FUO 患 者 一 般 都 
经 历 过 多 次 门诊 甚至 住院 诊疗 ,症状 绝 大 部 分 不 典型 ， 
常 除 发 热 外 无 特异 临床 表现 , 且 实 验 室 检查 又 得 不 到 有 
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图 2 右 侧 臂 部 病理 活检 示 横 纹 肌 组 织 肌 间 可 见 弥漫 核 
异形 细胞 
Fig.2 Pathological examination of right gluteal region 
show diffuse heterotypic cells located between striated 
muscle cells (HE staining: x100). 


价值 的 诊断 线索 , 故 围绕 发 热 证 状 所 进行 的 询问 .比较 ， 
有 助 于 做 出 初步 分 类 诊断 ,利于 下 一 步 选择 针对 性 的 畏 
助 检查 以 明确 诊断 。 其 中 ,一 些 症状 学 上 的 主观 指标 ， 
如 热 型 .起 热 时 间 ( 凌 晨 、 上 午 、 午 后 、 傍 晚 或 夜间 ) ,起 热 
时 旦 寒 .寒战 与 否 .起 热 及 退 热 时 出 省 量 . 解 热 镇 痛 药 效 
果 及 使 用 后 出 汗 量 、 对 激素 反应 等 可 以 起 到 一 定 指导 作 
用 。 我 院 回 顾 性 分 析 416 例 FUO 患 者 发 现 , 部 分 疾病 其 
发 热 的 特征 ,可 以 作为 早期 识别 这 些 疾 病 的 依据 之 一 ， 
例如 感染 性 心 内 膜 炎 表现 为 无 规律 的 间 砍 热 ; 泌 尿 系 感 
染 表现 为 规律 的 间歇 热 ; 淋 巴 瘤 患 者 表现 凌晨 发 热 ,为 
间歇 期 逐渐 缩短 的 间歇 热 等 。 

在 临床 工作 中 我 们 可 以 观察 到 淋巴 瘤 患 者 常常 表 
现 为 凌晨 发 热 ,使 用 小 剂量 激素 退 热 后 体温 可 降 至 
35 % 以 下 ,这 有 别 于 其 他 疾病 ,原因 可 能 与 机 体 皮质 醇 
分 泌 相关 。 人 体 分 泌 的 皮质 醇 ,具有 明显 节律 性 ,一 般 
在 早晨 达到 最 高 点 ,在 凌晨 为 最 低 点 ; 糖 皮质 激素 作为 
治疗 恶性 淋巴 瘤 方 案 的 重要 组 成 部 分 ,通过 与 其 受 体 结 
合 后 对 于 淋巴 细胞 代谢 及 基因 表达 的 抑制 等 多 种 机 制 
诱导 淋巴 细胞 增殖 停滞 并 促 发 凋 亡 ,可 表现 为 控制 淋巴 
细胞 系 恶 性 肿瘤 病情 活动 “”。 我 们 推测 ,皮质 醇 水 平 与 
恶性 淋巴 细胞 活动 性 存在 关联 ,导致 了 此 种 发 热 特点 。 

临床 上 淋巴 瘤 患 者 常 于 治疗 中 出 现 对 于 糖 皮质 激 
素 的 耐 药 , 是 导致 淋巴 瘤 化 疗 失败 的 重要 原因 ,其 机 制 
可 能 与 患者 染色 体 易 位 而 产生 持续 活化 的 蛋白 激酶 有 
关中 。 在 以 FUO 为 表现 的 淋巴 瘤 患 者 ,小 剂量 糖 皮质 
激素 常 在 应 用 早期 起 到 抑制 发 热 等 症状 的 作用 ,但 随 着 
疗程 的 延长 其 作用 常常 明显 下 降 ,而 小 剂量 糖 皮质 激素 


和 IL-6 作 为 常用 及 逐渐 普及 的 感染 性 指标 ,在 感染 性 疾 
病 中 同样 增高 关 守 ,说 明 诊断 淋巴 瘤 需 鉴 别 排除 原 发 感 
染 性 疾病 的 可 能 。 

本 例 患 者 CRP IL-6 及 中 性 粒 细胞 比例 .血清 铁 蛋 
白 等 炎症 指标 均 增高 ,但 肝 功 能 ,凝血 功能 ,血清 白 和 蛋 
白 、 肌 酸 激酶 及 乳酸 脱 氨 酶 的 改变 与 凌晨 起 热 .无 蝴 寒 
等 发 热 症状 与 感染 不 相符 ,考虑 感染 为 继 发 性 可 能 性 
大 。 部 分 结缔 组 织 病 的 自身 抗体 及 免疫 类 检验 可 为 阴 
性 ,如 皮 肌 炎 等 也 可 有 乳酸 脱氧 酶 和 血清 铁 和 蛋白 同 时 升 
高 的 表现 ,同时 患者 院外 使 用 地 塞 米松 可 控制 发 热 , 故 
不 能 完全 除外 自身 免疫 疾病 ,但 人 院 后 甲 泌 尼龙 逐渐 失 
效 的 病情 变化 提示 结缔 组 织 病 可 能 小 。 最 终 根据 患者 
一 般 情 况 发热 症状 、 对 激素 反应 ,乳酸 脱氧 酶 和 血清 铁 
蛋白 的 改变 考虑 患者 原 发 疾病 为 全 身 性 或 恶性 疾病 隐 
匿 发 作 的 可 能 性 大 ,高 度 怀 疑 恶性 淋巴 瘤 , 应 立即 相关 
影像 学 检查 以 明确 定位 诊断 根据 。 

第 3 步 : 核 医学 检查 。18 氟 脱 氧 葡萄 糖 正 电子 发 射 
断层 显 像 / 计 算 机 体 层 扫描 的 出 现 对 于 FUO 的 诊断 准确 
性 和 效率 起 到 了 显著 的 促进 ,有 研究 显示 对 于 FUO 诊 
断 的 敏感 度 和 特异 度 可 以 分 别 达 到 98.2% 和 85.996*。 
PET/CT 将 组 织 的 代谢 功能 与 形态 结构 相 结 合 的 技术 优 
热 , 为 FUO 的 病因 诊断 提供 了 新 的 手段 。 对 于 有 恶性 
肿瘤 倾 向 但 常规 检查 不 能 明确 定位 或 诊断 的 FUO 患 
者 ,特别 是 一 般 情 况 较 差 或 持续 恶化 的 患者 ,可 积极 进 
行 PET/CT 检 查 。 特 别 需 要 指出 的 是 ,PET/CT 在 淋巴 
瘤 诊断 和 判断 疗程 中 的 敏感 性 和 特异 性 优势 已 得 到 广 
泛 认可 ,并 被 引入 淋巴 瘤 Ann Arbor 分 期 中 ,淋巴 瘤 疗 
效 评价 标准 也 因此 而 修订 。PETCT 对 于 结 外 淋巴 瘤 病 
灶 的 敏感 性 88%, 特 异性 分 别 为 100%”。 然 而 在 实际 
运用 中 ,PET/CT 常 被 列 为 第 3 阶梯 检查 手段 ,通常 在 一 
系列 血液 及 影像 结果 阴性 以 后 使 用 ,往往 增加 了 疾病 的 
诊断 时 间 。 国 外 有 研究 表明 将 PET/CT 检 查 提前 有 助 
于 FUO 病因 的 诊断 及 节省 费用 的。 本 例 患 者 在 做 出 恶 
性 肿瘤 并 高 度 怀疑 淋巴 瘤 的 初步 诊断 后 ,立即 使 用 
PETACT 做 进一步 检查 ,从 而 大 大 减少 了 确诊 时 间 ,为 下 
一 步 的 病理 检查 提供 了 重要 的 参考 及 指导 价值 。 


3 结论 
淋巴 瘤 的 临床 表现 本 号 即 无 典型 性 ,尤其 是 结 外 型 
非 霍 奇 金 淋 巴 瘤 ,临床 表现 因原 发 部 位 不 同 而 症状 各 


对 于 风湿 免疫 类 疾病 的 效果 多 持续 而 稳定 ,可 以 作为 二 
者 鉴别 诊断 的 依据 之 一 。 

第 2 步 :分 析 血 液 检查 对 FUO 诊断 的 价值 。 淋 巴 
瘤 患者 血清 CRP IL-6、IL-10 的 水 平均 可 出 现 显著 升 
高 , 升 高 程度 在 不 同型 淋巴 瘤 之 间 差 异 不 明显 ,提示 三 
者 的 表达 水 平 与 淋巴 瘤 的 发 生存 在 一 定 关联 "。CRP 


异 , 病变 可 侵犯 全 身 各 系统 脏 器 , 缺乏 特异 性 ;又 由 于 淋 
巴 瘤 患者 CRP.IL-6 和 IL-10 等 炎症 介质 的 表达 水 平 较 
正常 人 高 ,在 缺乏 特异 临床 表现 的 情况 下 ,难以 与 感染 
类 疾病 相 区 分 ,临床 上 极 易 误诊 ,提醒 我 们 应 高 度 重 
视 。 本 病例 仅 以 FUO 为 主要 表现 ,更 加 增加 了 其 诊断 
难度 。 然 而 ,通过 对 于 FUO 的 认识 和 了 解 ,把 握 其 发 热 
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